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котриеновых рецепторов сдерживается их высокой 
стоимостью.
Эффективный контроль над симптомами астмы не­
возможен без претворения в жизнь образовательных 
программ среди пациентов и врачей. Функциониро­
вание "астма-школы", индивидуальная работа с боль­
ными на приеме, проведение семинаров для врачей 
общей практики по избранным вопросам пульмоно­
логии являются важными составляющими в обеспе­
чении союза лечащего врача и пациента.
Повышение качества жизни пациентов, страдаю­
щих БА, является основным критерием оценки рабо­
ты на участке врача, доказывающим правильность 
выбранной врачебной тактики.
Проведенный совместно с НИИ пульмонологии 
Минздрава Р Ф  анализ качества жизни (КЖ ) по крите­
риям опросника ББ-36 показал, что больные БА, нахо­
дящиеся под наблюдением в ГП №15, обладают в це­
лом более высоким уровнем КЖ, чем пациенты других 
ЛП У Самары. Выявлена достоверная разница (р<0,05) 
по следующим критериям: физическая активность 
(ФА ), боль (Б), общее здоровье (03), социальная ак­
тивность (СА), роль эмоциональных проблем в ограни­
чении жизнедеятельности (РЭ), сравнение самочувст­
вия с предыдущим годом (СС) (табл.6).
Установлено, что уровень К Ж  больных БА, нахо­
дящихся по наблюдением в ГП №  15, достоверно не 
отличается (р>0,05) от такого у практически здоро­
вых лиц по следующим критериям опросника ББ-Зб: 
боль (Б), общее здоровье (03), жизнеспособность
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(Ж С), роль эмоциональных проблем в ограничении 
жизнедеятельности (РЭ), психическое здоровье (ПЗ), 
сравнение самочувствия с предыдущим годом (СС).
Наши исследования свидетельствуют, что лечеб­
ная тактика по ведению больных БА, применяемая в 
ГП №15, способствует повышению К Ж  пациентов, в 
первую очередь по критериям, связанным с их соци­
альной активностью и ментальной сферой, и превос­
ходит по своей эффективности подходы других ле­
чебных учреждений города.
Таким образом, тяжесть БА может быть снижена, 
а социальное и экономическое бремя уменьшено в 
результате использования методов фармакоэкономи- 
ческого анализа, современных принципов диагностики 
и лечения заболевания в амбулаторных условиях.
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S u m m a r y
The aim of this study was to evaluate influence of combined therapy with Seretid-Multidisk on quality of life 
(QoL) in patients with brittle and moderate asthma (BA).
The study involved 33 patients: 21 patients had moderate BA (the 1st group) and 12 ones had brittle BA 
(the 2nd group) who received 1500 meg of beclomethazone dipropionate daily or another inhaled steriod in the 
equal dose 2.5 months at least and kept the daily bronchial lability more than 40% for at least 50% of the lat­
ter 75-day period. The basic therapy included Seretid-Multidisk 50/250: 1 inhaled dose twice a day in the 1st 
group and 2 inhaled doses twice a day in the 2nd group.
The combined therapy with Seretid-Multidisk abolished a difference between QoL in moderate and brittle 
asthmatic patients. Seretid-Multidisk effected to the psycho-emotional and social fields in the brittle BA 
patients more than to those in the moderate BA patients. The combined therapy improved the QoL in BA 
patients in 3 days on the treatment keeping the effect up to 3 months.
Р е з ю м е
Целью настоящей работы явилось изучение влияния комбинированной терапии серетидом 
мультидиском на качество жизни (КЖ) больных нестабильной и среднетяжелой бронхиальной астмой (БА).
В исследовании приняли участие 33 пациента: 21 человек (1-я группа) — больные среднетяжелой 
БА, 12 человек (2-я группа) больные с нестабильной БА, которые не менее 2,5 мес получали терапию 
беклометазоном дипропионатом в дозе 1500 мкг/сут или любым другим иГКС в эквивалентной дозе и 
при этом сохраняли среднесуточную лабильность бронхов более 40% на протяжении не менее 50% 
времени за последние 75 дней. В качестве базисной терапии использовали серетид мультидиск 50/250: 
в 1-й группе по 1 ингаляции 2 раза в день, во 2-й — по 2 ингаляции 2 раза в день.
На фоне комбинированной терапии серетидом мультидиском разница между КЖ больных 
нестабильной и среднетяжелой БА нивелируется. При нестабильной БА влияние серетида мультидиска 
на психоэмоциональную и социальную сферы больного более выражено, чем при среднетяжелом 
заболевании. Комбинированная терапия приводит к достоверному повышению КЖ больных БА уже на 3- 
й день лечения с сохранением положительной динамики в течение последующих 3 мес.
В последнее время во многих работах, рассчитан­
ных на широкую медицинскую аудиторию, обсужда­
ется проблема терапевтической резистентности тя­
желой бронхиальной астмы (БА ) [1,2,12]. Во многом 
такая ситуация связана с непониманием клиничес­
кой гетерогенности и отсутствием подходов к лече­
нию больных с учетом разнообразия тяжелых форм 
болезни.
Особый интерес вызывает фенотип нестабильная 
(b rittle ) БА. Это происходит по ряду причин: 1) 
больные с нестабильной астмой составляют основ­
ную группу риска по неблагоприятному исходу; 2) 
этой формой БА страдают в основном люди трудо­
способного возраста; 3) заболевание имеет неста­
бильное течение (внезапные обострения), несмотря 
на подобранную адекватную базисную терапию 
[2,14,16]. В России с 2000 г. ведется активная науч­
но-исследовательская работа по изучению механиз­
мов развития указанного варианта течения БА и по 
разработке методов ее лечения. Результаты этой ра­
боты регулярно освещаются в отечественной и зару­
бежной литературе и обсуждаются на научных кон­
ференциях [1,3,4,12].
Изучение качества жизни (К Ж ) больных составля­
ет одно из приоритетных направлений современной 
медицины, являясь неотъемлемой частью комплекс­
ного анализа новых методов диагностики, лечения и 
профилактики заболевания [6,9,13,15,-17]. К Ж  — по­
казатель, интегрирующий большое число физичес­
ких, психологических, эмоциональных и социальных 
характеристик больного, отражающий способность 
адаптироваться к проявлениям болезни. К Ж  — сте­
пень комфортности человека как внутри себя, так и 
в рамках своего общества [10]. В исследованиях, по­
священных поиску оптимальной стратегии лечения, 
показатель К Ж  используется в первую очередь как 
надежный индикатор и важный критерий успешного 
лечения [5,7].
В России большинство пациентов с нестабильной 
астмой в качестве базисной терапии используют 
системные кортикостероиды. С учетом того, что не­
стабильная астма по своей клинической характерис­
тике может быть не только тяжелой, но и среднетя­
желой и легкой, такой подход нельзя считать 
оправданным, поскольку в клинических проявлени­
ях этого варианта большую роль наряду с воспале­
нием играет бронхиальная гиперреактивность, со­
временная базисная терапия нестабильной астмы 
основана на сочетании высокоэффективного ингаля­
ционного глюкокортикостероида (иГКС) и (32-агонис­
тов пролонгированного действия [4]. Первым препа­
ратом комбинированного действия, сочетающим 
флутиказона пропионат (Ф П ) и сальметерола ксина- 
фоат в одном ингаляторе, является серетид мульти­
диск ("G la xo S m ith K lin e  ).
Целью настоящей работы явилось изучение влия­
ния комбинированной терапии серетидом мультидис­
ком на К Ж  больных с нестабильной и среднетяже­
лой БА.
Материалы и методы
В исследовании приняли участие 33 пациента, из 
двух центров (Москва и Томск), которые составили 
две основные группы. 1-я группа (п= 21) —  больные 
БА средней степени тяжести, 2-я группа (/2=12) — 
больные нестабильной астмой.
Для определения специфического влияния неста­
бильной астмы на К Ж  в исследование были включе­
ны пациенты со среднетяжелым течением БА (груп­
па сравнения) как эталон чувствительности влияния 
данной нозологии вообще на К Ж  больных. Результа­
ты исследований Н .Ю .С енкевича  показали, что из­
менения уровня К Ж  больных БА средней степени 
тяжести достоверно не отличаются от данных по об­
щей группе больных БА и выводы, построенные на
данной группе респондентов, распространяются на 
всю популяцию больных БА [10].
Во 2-ю группу включались больные БА, длительно 
(не менее 2,5 мес) получавшие терапию бекломета- 
зоном дипропионатом в дозировке 1500 мкг/сут 
(или любым другим иГКС в эквивалентной дозе), на 
фоне которой у них сохранялась среднесуточная 
лабильность бронхов >40% на протяжении не менее 
50% времени за последние 75 дней.
Диагноз БА  средней степени тяжести определял­
ся в соответствии с рекомендациями совместного 
доклада ВО З и Национального института сердце, 
легкие, кровь "Бронхиальная астма. Глобальная 
стратегия" [11] и руководства для врачей России 
"Бронхиальная астма. Формулярная система" [8].
Характеристика социального статуса пациентов 
проводилась с учетом пола, возраста, уровня образо­
вания, профессиональной занятости, характера тру­
довой деятельности (табл.1).
В  качестве базисной терапии применяли комбини­
рованный препарат "Серетид мультидиск" 50/250: в 
1-й группе по 1 ингаляции 2 раза в день, во 2-й груп­
пе по 2 ингаляции 2 раза в день. Симптоматическая 
терапия (32-агонистами короткого действия применя­
лась в режиме "по требованию".
Для оценки К Ж  пользовались русифицированной 
версией общего опросника ББ-Зб и специализирован­
ного опросника АС^ЬС}, прошедшие полный цикл 
культурной адаптации. Опрос проводился методом 
самозаполнения анкет. Расшифровка первичных дан-
Т а б л и ц а  1 
Х арактери сти ка  больны х БА и нестабильной БА
Характеристика
Группа
I-я (БА) п=21 2-я (нестабильная БА) л=12
Пол м — 9 (43,9) 
ж — 12 (57,1)
м — 3 (15) 
ж — 9 (75)
Возраст, ГО Д Ы 42,7±1,6 37,5±1,5
Образование ср — 14 (66,7) 
вш — 7 (33,3)
ср -  9 (75) 
вш — 3 (15)
Занятость раб — 19 (90,5) 
н/раб — 2 (9,5)
раб — 7 (58,3) 
н/раб — 5 (41,7)
Характер работы ум — 16 (84,2) 
физ — 3 (15,8)
ум — 5 (71,4) 
физ — 2 (28,6)
Длительность 
заболевания, годы 10,0±2,8 16,9±1,1
% О Ф В 1 76,0+2,3 66,7±1,4
% П С В 73,7±1,5 65,91 ± 1,3
АПСВ, % 19,0± 1,9 39,7±2,1
При меч ание .  м, ж — мужчины, женщины; ср, вш — среднее, 
высшее; раб, н/раб — работают, не работают; ум, физ — умственная, 
физическая; в скобках - процент.
ных осуществлялась согласно предусмотренной оп­
росниками методике.
Опросник SF-36 включает 36 вопросов, которые 
отражают 9 концепций (шкал) здоровья: физическую 
активность, социальную активность, роль эмоцио­
нальных и физических проблем в ограничении жиз­
недеятельности, психическое здоровье, жизнеспособ­
ность, боль, общую оценку здоровья и его изменения 
в течение последнего года.
Опросник A Q LQ  содержит 32 вопроса, сгруппиро­
ванных в 5 блоков, затрагивающих области жизни, 
наиболее значимые для взрослых больных астмой: вы­
раженность симптомов болезни, ограничения актив­
ности, эмоциональное состояние, защищенность от 
влияния окружающей среды, общий показатель КЖ.
Для A Q L Q  было предусмотрено 5 визитов: исход­
но, через 3 дня, через 1 нед, через 2 нед, через 1 
мес, для SF-36 — 3 визита: исходно, через 1 мес по­
сле назначения серетида мультидиска, через 3 мес; в 
эти же сроки исследовали клинические данные (ко­
личество дневных и ночных симптомов, потребность 
в симптоматической бронхолитической терапии, ко­
личество бессимптомных дней), показатели функции 
внешнего дыхания (Ф В Д ) (спирометрия, кривая по­
ток-объем, максимальная вентиляция бронхов, су­
точная пикфлоуметрия).
Статистическая обработка результатов выполня­
лась с помощью компьютерной программы S ta t-  
G raphics P lus v.3 .0 . Данные представлены в виде 
М ±т , где М  —  среднее арифметическое, т  —  стан­
дартное отклонение. .
Результаты и обсуж дение
Результаты исследования показали, что уровень 
К Ж  больных нестабильной астмой ниже такового в 
общей популяции больных БА, что позволяет рассма­
тривать данный фенотип как самостоятельную форму 
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Рис.1. Влияние БА на КЖ больных (исходный уровень) по опроснику 
8Б-36.
Здесь  и на рис.2. 3: Ф А  —  ф изическая активность; Р Ф  —  роль ф изических про­
блем в ограничении жизнедеятельности; Б —  субъективное ощ ущ ение боли; 0 3  —  
общ ее восприятие здоровья; Ж С  —  жизнеспособность; С А  —  социальная актив­
ность; Р Э  —  роль эмоциональных проблем  в ограничении жизнедеятельности; 
ПЗ  —  психическое здоровье; С С  —  сравнения самочувствия с  предыдущ им  годом. 
* —  достоверность  различий меж ду группами (р<0,05).
Влияние ком бинированной терапии сер ети д ом  м ультидиском  на КЖ больных БА по опроснику АСИС)
Критерии
1-я группа (БА) 2-я группа (нестабильная БА)
исходно через 3 дня через 1 нед через 2 нед через 1 мес исходно через 3 дня через1 нед через 2 нед через 1 мес
А 3,7±0,7 3,9±0,9 4,5±1,0* 4,9±0,9* 5,0±1,0* 3,6±1,4 3,5±1,3 4,2±1,1 * 4,7±1,0* 4,9±0,9
С 4,0±0,9 4,2±1,3 5,0±1,2* 5,4±1,0* 5,4±0,9* 3,5±1,4** 3,5±1,3** 4,2±0,8*,** 4,8±0,9*,** 5,2±0,8
Э 4,1 ± 1,2 4,4±1,1 * 5,0±1,1* 5,411,2* 5,6±1,0* 3,2±1,5** 3,6±1,4*,** 4,2±1,2*,** 4,8±0,8* 5,0±0,7**
ОС 4,4±1,3 4,8± 1,4* 5,0±1,1 5,6±0,8* 5,5±1,0 3,8±1,6** 3,9±1,5** 4,3±1,3*,** 4,7±1,2* 5,1±1,2*
ОКЖ 4,1±0,8 4,2± 1 1 4,8±1,0* 5,1±0,9 5,3±0,9 3,5±1,3** 3,6±1,2** 4,3±0,9*,** 4,8±0,9* 5,1±0,8
Примечание.  Критерии ЮК по опроснику АСДО; А — ограничение активности; С — выраженность симптомов; Э — эмоциональное состояние; 
ОС — влияние окружающей среды; ОКЖ — общий показатель КЖ. * — достоверность внутригрупповых различий по сравнению с предыдущим 
визитом (р<0,05); ** достоверность межгрупповых различий по аналогичным визитам в группах (р<0,05).
(рис.1). Так, у больных с нестабильной астмой обна­
ружен достоверно (р<0,05) более низкий уровень фи­
зической (Ф А ) и социальной активности (СА) по 
сравнению со среднетяжелым течением заболевания. 
Причем снижение СА рассматривается рядом иссле­
дователей как ключевой фактор, оказывающий де­
прессивное влияние на общее К Ж  больного гораздо в 
большей степени, чем ограничение Ф А  и иных пока­
зателей функционального статуса индивидуума [9, 
17]. Несмотря на то что по другим критериям К Ж  по 
опроснику ББ-Зб выявленные различия между груп­
пами были недостоверными (р>0,05), общая негатив­
ная тенденция позволяет предположить, что при 
большей выборке респондентов могут быть получены 
доказательства особого влияния нестабильной астмы 
на все составляющие К Ж  больных. Тем более, что 
исследование, проведенное с использованием специа­
лизированного опросника АС^ЬС} выявило достовер­
ную межгрупповую разницу (р<0,05) по исходному 
показателю общего К Ж  (табл.2).
Учитывая, что повышение уровня К Ж  больного 
должно рассматриваться врачом как одна из основ­
ных задач лечения заболевания, мы проанализирова­
ли влияние комбинированной терапии серетидом 
мультидиском на этот показатель и получили убеди­
тельные результаты.
Так, на фоне комбинированной терапии серетидом 
мультидиском к концу 3-го месяца лечения в обеих 
группах выявлено повышение К Ж  по всем критериям 
опросника ББ-Зб (рис.2 и 3). Однако, если в 1-й груп­
пе повышение К Ж  было достоверным (р<0,05) по 4 
критериям (ФА , 03, ЖС, СС), то у больных неста­
бильной астмой было зарегистрировано достоверное 
повышение уже по 7 критериям (ФА, Б, 03, ЖС, 
СА, ПЗ, СС) из 9 возможных. Таким образом, доказа­
на возможность выраженного позитивного влияния 
на К Ж  больных с тяжелыми хроническими заболева­
ниями, что до последнего времени считалось трудно 
разрешимой задачей.
Более того, при сравнении показателей К Ж  боль­
ных в обеих группах было обнаружено, что к концу
3-го месяца терапии серетидом мультидиском исход­
ные межгрупповые различия нивелируются, а по не­
которым критериям наблюдается даже опережение 
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Рис.2. Влияние терапии серетидом мультидиском на КЖ больных 
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Рис.3. Влияние терапии серетидом мультидиском на КЖ больных 
нестабильной БА по опроснику ЗБ-Зб.
стабильной астмой. В частности, к концу исследова­
ния у таких больных снижается роль физических 
проблем в ограничении жизнедеятельности (Р Ф ) в 
значительно большей степени (р<0,05), чем в об­
щей популяции больных БА. Аналогичная тенден­
ция наблюдается и с показателем общего здоровья 
(03 ). Данный феномен требует дополнительного 
изучения, однако, скорее всего, он связан с более 
высокой чувствительностью больных нестабильной 
астмой к вновь назначенному адекватному лечению. 
Другими словами, комбинированная терапия сере- 
тидом мультидиском позволяет преодолеть порог 
резистентности, свойственный данной категории 
больных.
Косвенным доказательством этого может служить 
динамика показателя сравнения самочувствия с пре­
дыдущим годом (СС). Данный критерий является 
чувствительным только при длительном исследова­
нии (до года и более), а также при возникновении 
непрогнозируемой ситуации [10]. Учитывая, что на­
стоящее исследование было непродолжительным 
(3 мес), напрашивается очевидный вывод —  эффект 
от терапии новым препаратом у больных нестабиль­
ной астмой был настолько выраженным, что расце­
нивался респондентами как неожиданный.
Кроме общего опросника ББ- 36 применялся специ­
ализированный опросник —  более чувстви­
тельный инструмент, предназначенный для выявления 
изменений К Ж  за относительно непродолжительный 
период времени. Применение данного инструмента 
позволило обнаружить выраженный положительный 
эффект комбинированной терапии серетидом мульти­
диском в обеих группах респондентов уже к концу 
1-й недели лечения (см. табл.2). Более того, по неко­
торым критериям опросника указанный эф­
фект регистрировался на 3-и сутки лечения. Так, 
эмоциональное состояние (Э) больных уже ко второ­
му визиту достоверно улучшалось (р<0,05) по срав­
нению с исходным уровнем.
Таким образом, можно утверждать, что серетид 
мультидиск повышает уровень К Ж  больных БА с 
первых дней назначения. Причем к концу 2-й недели
О Ф В и %
  среднетяжелая БА  нестабильная БА
Рис.4. Динамика ОФЕ^ на фоне терапии серетидом мультидиском.
терапии разница между уровнем К Ж  больных неста­
бильной астмой и таковым показателем в общей по­
пуляцией больных нивелируется, несмотря на сохра­
нение различий по объективным данным (рис.4).
Интерпретацию результатов значительно облегчи­
ло определение минимально значимого различия 
балльных оценок опросника A Q L Q . Исследования 
показали [18,19], что среднее изменение балльной 
оценки на 0,5 единицы по любой шкале анкеты явля­
ется наименьшим значимым изменением, которое 
считается важным для пациента. Различие в 1 еди­
ницу отражает умеренные изменения, а различия 
больше 1,5 единицы являются значительными. Ре­
зультаты данного исследования продемонстрировали, 
что изменение всех.показателей A Q L Q  для группы 
нестабильной БА на фоне терапии серетидом муль­
тидиском было значительным (минимально значимое 
различие более 1,5).
В заключение необходимо особо отметить, что 
субъективная картина БА является более чувстви­
тельной к различным внешним факторам и лечению, 
чем объективная, так как болезнь воспринимается 
пациентом главным образом на субъективном уровне. 
Улучшение только объективных показателей здоро­
вья не позволяет расценивать терапию как эффек­
тивную в полной мере и наоборот. Поэтому, прини­
мая решение о назначении того или иного лечения, 
врач должен учитывать как клиническую эффектив­
ность лекарственного препарата, так и его влияние 
на К Ж  больного, доказанное соответствующими ис­
следованиями, примером которых может служить 
представленная работа.
В ы в о д ы
1. На фоне комбинированной терапии серетидом 
мультидиском разница между К Ж  больных неста­
бильной и среднетяжелой БА нивелируется.
2. При нестабильной БА  влияние серетида мультиди­
ска на психоэмоциональную и социальную сферы 
больного более выражено, чем при среднетяжелом 
течении заболевания.
3. Комбинированная терапия серетидом мультидис­
ком приводит к достоверному повышению уровня 
К Ж  больных БА уже на 3-й день лечения с сохра­
нением положительной динамики в течение после­
дующих 3 мес.
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S u m mar y
Melphalan (Alkeran) is an alkylating drug belonging to the nitrogen mustard family. It is known as cytostatic 
and immunosuppressive agent. Cytostatic effect of melphalan can be realized in the dose range of 0.6 to 1.4 
mg/kg bodyweight or in the concentration of 0.1 mg/ml in vitro. At the same time the 100-fold lower concen­
trations of the alkylating agents still demonstrate their properties resulted from a selective block of cytokine 
receptors. Forty two patients with exacerbation of steroid-resistant asthma were enrolled into the trial. Twenty 
one subjects were treated with basic therapy only (the control group) and 21 others received the basic thera­
py and melphalan inhalations (0.1 mg daily). Inflammatory markers of the bronchoalveolar lavage fluid and 
blood were investigated. The combined therapy with melphalan provided a significant benefit compared with 
the basic therapy alone. Marked elevation in the bronchoalveolar lavage fluid cytokine level was observed in 
the patients treated with melphalan. This could be associated with the airway epithelium regeneration. A sig­
nificant decrease in CD95 expression by the blood lymphocytes as well as a diminution of the lymphocyte 
resistance to glucocorticoids was also demonstrated.
Р е з ю м е
Мелфалан (Алкеран®) представляет собой алкилирующий препарат, относящийся к семейству 
азотистых ипритов и обладающий выраженной цитостатической и иммунодепрессивной активностью. 
Цитостатический эффект мелфалана обнаруживается в дозах 0,6-1,4 мг/кг или в концентрации
